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Hoofdstuk I beschrijft de struktuur, het metabolisme en de bepalingsme-
thode van thyreoglobuline. De bepaling van de thyreoglobulinespiegel in
het bloed is met name van betekenis bij de kontrole van patienten, die een
totale thyreoidektomie hebben ondergaan wegens schildkliercarcinoom. Na
totale thyreoidektomie en na behandeling met een ablat iedosis UrI wi jst
een stijging van de thyreoglobulinespiegel op een recidief van het schildklier-
carcinoom.
De gevoeligheid van de gebruikte thyreoglobul inebepaling is daarbi j  van
betekenis. Een zeer gevoelige bepaling met een detektiegrens van (1 ng/ml
maakt meting van de spiegel ti.ldens substitutiebehandeling met schildklier-
hormoon mogelijk. Bij een minder gevoelige bepaling bij een detektiegrens
van ongeveer 10 ng/ml is het wenselijk de bepaling te verrichten nadat de
substitutiebehandeling enige weken is gestaakt.
Een belangrijk praktisch probleem bij de nakontrole van deze patienten
ten aanzien van het vroeg ontdekken van metastasen is de betrouwbaarheid
van thyreoglobulinebepalingen ten opzichte van de totale lichaamsscinti-
grafie met rrII. In de literatuur heerst geen eenstemmigheid over de vraag,
welke van beide methodes de voorkeur geniet. De gevoeligheid van de ge-
bruikte thyreoglobulinebepaling speelt daarbij zeker een rol.
Vervolgens wordt een overzicht gegeven van de faktoren, die van beteke-
nis zijn voor de prognose van de patient met schildkliercarcinoom. Deze
faktoren zijn: de leeftijd van de patient bij het stellen van de diagnose, het
tumorstadium en de histologische kenmerken van de tumor. Daarnaast spe-
len funktionele aspekten van het schildkliercarcinoom een rol. Dedifferen-
tiarre gaat gepaard met minder jodium-accumulerend vermogen en een
slechtere prognose. Ten aanzien van het thyreoglobulinegehalte in het car-
cinoom en de prognose is geen studie beschikbaar. De immuno-histoche-
mische methode om thyreoglobuline in schildklierweefsel zichtbaar te
maken wordt besproken.
De thyreoglobulinespiegel is bij vele schildklieraandoeningen verhoogd,
bijvoorbeeld hyperthyreoidie, niet-toxisch struma en subacute thyreoiditis.
Na subtotale strumektomie wegens hyperthyreoidie en na een behandeling
met r31I wegens hyperthyreoidie treedt een tijdelijke srijging op van de
thyreoglobulinespiegel. In hoeverre deze stijging van voorspellende beteke-
nis is voor het verdere verloop van de hyperthyreoidie is onzeker.
Calcitonine vormt een belangrijke parameter bij de kontrole van patien-
ten, die geopereerd werden wegens medullair schildkliercarcinoom. Bij
hyperthyreoidie zijn de calcitoninespiegels niet verhoogd. Bij subacute thy-
reoiditis bestaat soms een geringe verhoging. Het is niet bekend of de calci-
toninespiegels veranderen na een behandeling met r3rl. Toediening van
een ablatiedosis DrI na thyreoidektomie wegens medullair schildkliercar-
cinoom zou soms gepaard gaan met een daling van de calcitoninespiegels.
Hoofdstuk II beschrijft het doel van het onderzoek bij 25 patienten met
hyperthyreoidie, te weten een mogelijk verband tussen de thyreoglobuline-
en calcitoninespiegel in het bloed na behandeling met radioaktief jodium en
het verdere klinische beloop. De patientengegevens, de uitvoering van de
proefopzet, de gebruikte laboratorium- en statistische methoden worden
besproken.
In Hoofdstuk III staan de resultaten bij 25 patienten met hyperthyreoidie.
!íanneer op de vierde dag na de toediening van radioaktief jodium de thyreo-
globulinespiegel meer dan 50 ng/ml stijgt boven de uitgangswaarde, is de
kans groot dat hypothyreoidie optreedt. Is die stijging minder dan 50 ng/ml
dan blijkt in het eerste daaropvolgende jaar ofwel hyperthyreoidie te blijven
bestaan, ofwel euthyreoidie bereikt te worden.
De groep patienten, die euthyreoied werd kan dus aan de hand van de
thyreoglobulinestijging op de vierde dag niet worden onderscheiden van de
groep patienten met p€rsisterende hyperthyreoidie.
Bij vier van de zes patienten, die als euthyreoied werden gekarakteriseerd,
werden blijvend verhoogde TSH-spiegels gevonden, wat erop wijst, dat
normale schildklierhormoonspiegels werden bereikt onder toegenomen
endogene TSH-stimulatie. Bij deze vier patienten is sprake van een gekom-
penseerde hyporhyreoidie. Slechts twee patienten bereikten euthyreoidie.
Het verloop van de calcitoninespiegels bleek geen voorspellende waarde
te hebben ten aanzien van het verdere beloop van de hyperthyreoidie.
In Hoofdstuk IV worden 134 patienten besproken met schildkliercarci-
noom uit de periode 1970-1980. Het blijkt, dat de prognose bepaald wordt
door de leeftijd bij het stellen van de diagnose, de mate van differentiatie
van de primaire tumor, het rumorstadium en met name de aanwezigheid
van initiële haematogene metastasen. Dit komt overeen met de literatuur-
Segevens.
Vervolgens worden de resultaten, verkregen bij totale lichaamsscintigra-
fie, vergeleken met de resultaten van de bepaling van de thyreoglobuline-
spiegel. Bij 22 patienten werd een discrepantie tussen beide methoden vast-
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Igesteld, in die zin, dat de TBS negatief was en de thyreoglobulinespiegel po-
sitief. Deze patienten bleken uiteindelijk allen schildkliercarcinoommeta-
stasen te vertonen. Bij geen van de patienten werd een positieve TBS bij niet
verhoogde thyreoglobulinespiegel gevonden. Bij 13 patienten werd zowel
een positieve TBS en verhoogde thyreoglobulinespiegel gevonden.
Ook deze patienten toonden te eniger tijd schildkliercarcinoommetastasen,
terwijl bij drie patienten metastasen bewezen konden worden, bij een
negatieve TBS en een niet verhoogde thyreoglobulinespiegel. Uiteindelijk
kregen dus 38 patienten metastasen. Bij 35 van hen gaf de thyreoglobuline-
spiegel de juiste aanwijzing en bij slechts 13 patienten de TBS.
Niet jodium-accumulerende metastasen kunnen eventueel zrchrbaar
gemaakt worden met Thallium-201. Dit bleek bij 12 van de 14 patienten,
bij wie dit onderzoek verricht werd, mogelijk.
Hoofdstuk V beschriift de resultaten van de immuno-histochemische
kleuring op thyreoglobuline in carcinoomweefsel. Goed gedifferentieerde
carcinomen volgens de gemodificeerde !í.H.O.-klassifikatie blijken in het
algemeen meer thyreoglobuline te bevatten dan matig gedifferentieerde of
anaplastische carcinomen. De beoordeling van het thyreoglobulinegehalte
van het carcinoom per patient blijkt géén prognostische waarde te hebben
ten aanzien van het verdere klinische beloop. Alleen wanneer de slechtst
aankleurende partij binnen een coupe toch een sterke aankleuring geeft
(van zowel cytoplasma als colloid), is de kans op een ongecompliceerd be-
loop groter.
Metastasen tonen ten aanzien van het thyreoglobuline dezelfde of een
minder sterke aankleuring. Bij patienten, waar geen of een geringe aankleu-
ring van thyreoglobuline in de tumor bestaat, wordt op het moment van een
tumorrecidief slechts een geringe hoeveelheid thyreoglobuline in het bloed
gevonden. Een recidief kan bij deze patienten onopgemerkt blijven, wan-
neer alleen de thyreoglobulinespiegel in het bloed als maatstaf wordt ge-
bruikt.
Bij vier van de negen patienten met medullair schildkliercarcinoom werd
thyreoglobuline in C-cellen gevonden. Bij één van hen was na operatie en
ablatiebehandeling met 111I de thyreoglobulinespiegel in het bloed blij-
vend verhoogd.
In Hoofdstuk VI tenslotte wordt de waarde van de bepaling van rhyreo-
globuline in het bloed vergeleken met de betekenis van de TBS, om rumor-
recidief op te sporen bij patienren mer een gedifferentieerd schildkliercarci-
noom na totale thyreoidektomie en ablatiedosis mer r3rl. Dit onderzoek
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werd verricht bii 110 patienten. Het blijkt, dat het verhoogd zijn van de
thyreoglobulinespiegel drie maanden na de behandeling beter overeen-
komt met de aanwezigheid van merastasen dan de resultaten van de TBS.
!íanneer tevoren een negatieve TBS is verkregen en in de initiële periode
ook thyreoglobulinespiegels zijn bepaald, nadat de substitutietherapie twee
weken is gestaakt, dan blijkt, dat de thyreoglobulinebepaling daarna als een
zeer betrouwbare parameter kan worden beschouwd voor de aanwezigheid
van recidieven of metastasen, ook wanneer deze thyreoglobulinebepaling
tijdens substitutietherapie geschiedt.
Eén en ander was reden om het kontroleschema van patienten met
schildkliercarcinoom te wijzigen in die zin, dat wanneer de TBS eenmaal nega-
tief is geworden, verder de thyreoglobulinespiegels tijdens euthyreoidie
als kontrolecriterium worden gebruikr en pas een TBS wordt gemaakt wanneer
de thyreoglobulinespiegel verhoogd is.
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